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Points Forts a comprendre 


• L’ hypothyroi'die designe Phypofonctionnement 
thyroi'dien. Elle est responsable d’un etat 
d’hypometabolisme, expression de la carence 
en hormones thyroi'diennes. 

• L’ hypothyroi'die est frequente et sa prevalence 
chez l’adulte est estimee entre 0,5 et 2 %. 

Elle predomine largement dans le sexe feminin, 
notamment au-dela de Page de la menopause. 
Longtemps asymptomatique, elle est d’installation 
lente et insidieuse. Sa meconnaissance expose 
a l’atherome. L’auto-immunite represente 
la principale cause. 

• Mais une enquete etiologique est toujours 
indispensable avant que ne soient affirmes 
son caractere definitif et l’opportunite 
d’une therapeutique substitutive definitive. 


Etiopathogenie 

La carence en hormones thyroi'diennes reduit la production 
energetique, la consommation d’oxygene, et les differents 
metabolismes. Elle augmente le cholesterol et favorise 
l’atherogenese. Elle enrichit la peau et le tissu sous- 
cutane en mucopolysaccharides acides (myxcEdeme). 
Les hypothyro'idies rencontrees chez l’adulte peuvent etre : 

- primitivement thyroi'diennes (protothyroi'diennes) : 
soit congenitales (par athyreose, ectopie, anomalie de 
la biosynthese hormonale, soit acquises (lesionnelles 
ou fonctionnelles, transitoires ou definitives) ; 

- d’origine haute, hypothalamo-hypophysaire, s’integrant 
dans le cadre des hypopituitarismes. 

On n’envisagera ici que les hypothyro'idies protothyro'f- 
diennes acquises de Padulte. 

Diagnostic 

Diagnostic positif 
1. Signes cliniques 

• Dans la forme complete, l’apparence des patients 
infiltres, au teint cireux, aux cheveux ternes et clairsemes, 
et se plaignant d’une voix grave et ralentie, de fatigue, 
de frilosite est d’emblee evocatrice du diagnostic. 

La carence prolongee en hormones thyroi'diennes deter- 
mine 2 types principaux d’anomalies : 


- le myxoedeme qui est une infiltration de la peau, du 
tissu sous-cutane, et des muqueuses par une substance 
mucoide riche en polysaccharides acides. II affecte les 
teguments (visage arrondi, traits epaissis, joues soufflees, 
paupieres bouffies et translucides, tronc infiltre, com- 
blement des creux sus-claviculaires, jambes elargies 
«en poteau», mains et pieds epaissis, doigts boudines), 
les muqueuses (voix rauque et grave, elocution ralentie, 
ronflement nocturne, hypo-acousie), les phaneres (che- 
veux rarefies, secs et cassants, rarefaction de la queue 
des sourcils, des pilosites axillaire et pubienne, ongles 
friables, cassants). On en rapproche l’empatement 
musculaire, avec parfois hypertrophie pseudo-athletique, 
en depit de la faiblesse musculaire et des crampes ; 

- le syndrome d’hypometabolisme se traduit par les 
manifestations suivantes : prise de poids discrete en 
depit de l’anorexie (pas d’obesite), asthenie physique, 
psychique et intellectuelle, frilosite, hypothermie, 
hypocrinie, oligodipsie, bradycardie, assourdissement 
des bruits du cceur, hypotension arterielle inconstante 
ou parfois hypertension, diminution de la vitesse circula- 
toire et du debit cardiaque, constipation, ralentissement 
moteur et ideatoire. 

Partout, la peau est froide, seche, ichtyosique, d’une paleur 
jaunatre avec xanthodermie, coloration carotinemique 
des paumes de mains, et par contraste erythrocyanose 
des levres et des pommettes. 

• Les formes incompletes ou trompeuses sont de dia- 
gnostic plus difficile. 

Les formes frustes se resument a quelques manifestations 
isolees : asthenie, crampes musculaires, constipation, 
alopecie, prise de poids, hypercholesterolemie. Chacun 
de ces signes doit conduire de principe a l’exploration 
hormonale. 

Les formes asymptomatiques sont tres frequentes, 
decouvertes par une augmentation strictement isolee de 
la thyroid stimulating hormone. 

Les formes trompeuses sont multiples. 

Formes cardiaques : elles se traduisent par une dyspnee 
d’effort, des precordialgies (par pericardite, rarement 
par angor survenant surtout secondairement sous traite- 
ment substitutif). A l’electrocardiogramme, on observe 
bradycardie, bas voltage des complexes rapides, alterations 
de la repolarisation (ondes T aplaties ou inversees, sous 
denivellation de ST). La radiographie thoracique montre 
un elargissement de la silhouette cardiaque (par pericardite 
ou infiltration myocardique). L’echocardiographie 
decouvre un decollement pericardique posterieur ou un 
epanchement plus diffus, un epaississement myocardique. 
De tels tableaux peuvent simuler Tinsuffisance cardiaque, 
une atteinte coronaire ou une pericardite d’une autre origine. 
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Formes digestives : elles peuvent etre pseudo-occlusives 
avec megadolichocolon. 

Formes anemiques : l’anemie est normochrome, macro- 
cytaire, parfois hypochrome, microcytaire (par carence 
martiale), tres rarement megalocytaire (par maladie de 
Biermer associee). 

Formes musculaires : elles sont pseudomyotoniques, 
pseudomyositiques. 

Formes neuropsychiques et neurologiques : elles realisent 
des tableaux de neuropathie peripherique, de polyradi- 
culonevrite avec dissociation albuminocytologique, 
syndrome cerebelleux avec manifestations vertigineuses, 
etats depressifs, confusionnels ou delirants. 

Formes gynecologiques : elles entrainent menometrorragies 
(par insuffisance luteale), galactorrhee isolee [du fait de 
Taction lactogene de la TSH ( thyroid-stimulating hor- 
mone )], syndrome amenorrhee-galactorrhee (par hyper- 
prolactinemie fonctionnelle) s’accompagnant parfois 
d’hypertrophie pseudo-adenomateuse de l’hypophyse. 
Formes avec anasarque : elles se traduisent par des 
<c denies, pleuresie et ascite. 

Formes metaboliques : elles se caracterisent par hyper- 
cholesterolemie, hyponatremie dilutionnelle, hyper- 
uricemie, hypercalcemie (plutot chez les enfants et en 
debut de traitement). 

2. Explorations complementaires 

• Appreciation du retentissement peripherique : la 
diminution du metabolisme basal et Fallongement de 
l’achilleo-reflexogramme, examens classiques, ne sont 
plus pratiques. On peut apprecier l’effet de la carence 
hormonale par differents marqueurs : hypercholesterole- 
mie avec augmentation preferentielle de la fraction athero- 
gene (augmentation du LDL-cholesterol, augmentation 
de l’apo-B), parfois hypertriglyceridemie, macrocytose 
[volume globulaire moyen (VGM) > 98 p 3 ], augmentation 
de la creatine phosphokinase (CPK) [fraction MM], 
parfois des transaminases, de la myoglobine, de la creati- 
nine (par rhabdomyolyse), diminution de l’osteocalcine, 
de F enzyme de conversion de l’angiotensine I, de la sex 
binding protein. 

• Modification de Vetat hormonal: typiquement, on 
constate une diminution des hormones T4 et T3 totales, ou 
des formes libres (FT4, FT3), et Faugmentation de la TSH. 
Cependant differents degres d’hypothyroi'die existent 
(tableau). 

Tableau 


Degres d’hypothyroidie 



FT4 

FT3 

TSH 

Sujet normal 

N 

N 

N 

Degre 1 

N 

N 

71 

Degre 2 

^1 

N 

71 

Degre 3 

^1 

il 

71 


Les hypothyroi'dies protothyroidiennes peuvent done 
etre depistees par le seul dosage de la TSH, eventuellement 
quantifies par la mesure de la FT4. La mesure de la T3 
est inutile au diagnostic. 

Diagnostic differentiel 

1. Clinique 

L’hypothyroidie peut etre evoquee a tort du fait de l’hypo- 
metabolisme ou de F infiltration chez les sujets anemiques, 
carences, obeses, diabetiques anciens «multicompliques», 
oedematies. 

2. Biologique 

Un abaissement isole de T3 (syndrome de basse T3) par 
diminution de la desiodation peripherique de T4 en T3 
s’observe dans differentes circonstances : insuffisance 
hepatique, insuffisance renale, deprivation calorique et 
glucidique, maladies aigues et chroniques retentissant 
sur l’etat general ; chez le foetus et dans le sang du cordon, 
traitement par propranolol, dexamethasone ou amiodarone. 
Une hypothyroxinemie peut etre constatee lors des trai- 
tements par T3 ou Triac, la prise d’hydantolnes (inducteurs 
enzymatiques), les maladies generales gravissimes. 

La presence d’anticorps anti-T3 et (ou) anti-T4 est sus- 
ceptible d’abaisser artificiellement le dosage de T4 et 
(ou) T3 (technique utilisant un seul anticorps). 

Une augmentation de TSH sans hypothyroi'die primitive 
est constatee au cours des adenomes thyreotropes, des 
syndromes de resistance aux hormones thyroi'diennes, 
lors des traitements par l’amiodarone, dans certaines 
hypothyroi'dies hautes d’origine hypothalamique, certains 
artefacts de dosage. 

Diagnostic etiologique 

La recherche de la cause de Fhypothyroldie se fonde sur 
des arguments : 

- cliniques (etat de la loge thyroidienne, severite et 
anciennete des signes, traitements anterieurs a visee 
thyroidienne, prise de medications ou d’ aliments 
riches en iode) ; 

- paracliniques (recherche des anticorps antithyroidiens, 
surtout anti-TPO et anti-Tg, dosage de Fiodurie, etude 
de la fixation de l’iode radioactif). 

1. Si la loge thyroidienne est vide 

On evoque plusieurs possibilites. 

L’ involution thyroidienne spontanee est Faboutissement 
d’une thyroidite auto-immune a forme atrophiante. Elle 
survient surtout chez la femme apres la menopause, 
mais aussi chez les sujets jeunes et chez l’homme. La 
presence des anticorps antithyroidiens circulants est 
habituelle. La scintigraphie et Fechographie, qui revelent 
des reliquats thyroidiens, n’ont guere d’utilite pour le 
diagnostic. L’ association a d’autres maladies auto- 
immunes est frequente (v. Pour approfondir). 
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Les suites immediates des thyroidectomies totales ou 
subtotales, les suites lointaines des traitements isotopiques 
ou radiotherapiques, sont des causes d’hypothyroi'die 
avec loge thyroidienne vide. 

Les ectopies thyroidiennes congenitales se revelent parfois 
tardivement : le tissu thyroidien ectopique est parfois 
palpable, toujours detectable en scintigraphie. 

On observe aussi des hypothyroidies par resistance a la 
TSH : mutations ponctuelles du gene codant le recepteur 
de TSH (surtout dans le domaine extramembranaire), 
alteration des proteines de liaison Gs (au cours des pseudo- 
hypoparathyroidies). 

2. Si la loge thyroidienne est occupee 
par un goitre 

La thyroidite de Hashimoto est le premier diagnostic 
evoque devant une hypothyroidie acquise avec goitre. 
L’hypertrophie thyroidienne est diffuse, tres ferme (de la 
consistance du caoutchouc), indolore. Devolution, lente 
et chronique, aboutit ineluctablement a une hypothyroidie 
apres plusieurs mois ou annees. On observe des titres 
eleves d’anticorps anti-Tg et surtout anti-TPO. La fixation 
de l’iode 123 ou du technetium est heterogene, comme 
mitee. En echographie, le parenchyme est hypo-echogene, 
tres heterogene, discretement hypervasculaire. 

Dans les thyroidites subaigues, le goitre est douloureux, 
empate, a limites floues, s’accompagnant d’hyper- 
thermie. L’ hypothyroidie s’installe apres un episode 
thyrotoxique initial. La regression spontanee s’observe 
en quelques semaines. La vitesse de sedimentation erythro- 
cytaire est tres elevee. 11 n’y a guere d’anticorps anti- 
thyroidiens. 

Les thyroidites silencieuses surviennent apres environ 
5 % des accouchements, et l’hypothyroidie survient 
au-dela du 4 e -5 e mois, au decours d’une phase thyro- 
toxique precoce. On observe des taux eleves d’anticorps 
antithyroidiens. 

L’ envahissement thyroidien massif par un lymphome ou 
un epithelioma est rarement responsable d’hypothyroidie. 
Des circonstances therapeutiques, nutritionnelles ou 
generates favorisent la goitrigenese et V hypothyroidie : 

- medications : antithyroidiens de synthese, sels de lithium, 
cytokines (interferon, interleukine 2), antituberculeux, 
resorcinol en application locale ; 

- aliments : chou, rutabaga (goitrine), manioc (thiocyanate), 
algues (iode) ; 

- surcharges iodees : agents de contraste radiographique, 
antidiarrheiques, antitussifs, antirhumatismaux, amio- 
darone (qui determine soit un trouble acquis de 
l’organification, soit une atrophie definitive) ; 

- carences iodees severes : cretinisme endemique ; 

- perte en hormones : syndrome nephrotique. 

Enfin, des anomalies congenitales de la biosynthese 
hormonale de revelation tardive sont possibles : absence 
de captage de l’iode, defaut d’organification (la survenue 
dans un contexte familial avec surdi-mutite evoque le 
syndrome de Pendred), defaut de condensation des iodo- 
tyrosines en iodothyronines, defaut de proteolyse de la 
thyroglobuline, defaut de desiodation. 


Evolution 

Les formes evoluees et negligees handicapent le sujet au 
plan moteur, ideatoire et sensoriel. L’hypothyroidie peut 
se compliquer. 

Complications cardiaques et vasculaires 

II s’agit d’hypertension arterielle (HTA) soit precoce (par 
bloc acquis de la ll-|3-hydroxysteroide-deshydrogenase), 
soit tardive (favorisee par l’atherome), d’insuffisance cir- 
culatoire cerebrate, tampomiade (responsable de defaillan- 
ce cardiaque aigue), d’insuffisance coronaire (sous forme 
d’angor ou d’infarctus), de troubles du rythme, se revelant 
surtout a la faveur de l’instauration de l’hormonotherapie 
substitutive, ce qui conduit a recommander d’une part la 
mise en route du traitement avec la plus grande prudence, 
d’autre part le depistage precoce de l’hypothyroidie 
avant [’installation de lesions atheromateuses. 

Complications digestives 

Elies se traduisent principalement par une lithiase biliaire, 
ou une occlusion intestinale. 

Coma myxcedemateux 

II est hypothermique (jusqu’a 30 °C), hypoxemique 
(bradypnee, pauses respiratoires par obstruction pharyngee), 
hyponatremique (par dilution), hypotension arterielle 
avec risque de collapsus. 

Pronostic 

II est fonction de la cause (puisque certaines formes 
regressent spontanement), de la qualite et de la precocite de 
la prise en charge diagnostique et therapeutique. 

Principes de traitement 

II a pour but de compenser la carence des hormones 
thyroidiennes lorsque celle-ci est prolongee et ne repond 
pas a un traitement etiologique. 

Medications utilisables 

Plusieurs medications hormonales sont disponibles : 

- LT4 : Levothyrox : comprimes a 25, 50, 75, 100, 125, 150 pg 
L. Thyroxine : comprimes a 100 pg et gouttes (1 goutte = 5 pg) 
La dose habituelle est de 100 pg chez la femme, 150 pg 
chez l’homme. 

- LT3 : Cynomel : comprimes a 25 pg. La dose habituelle 
est de 50 a 100 pg. 

- LT4+LT3 : Euthyral : 100 pg de T4 + 20 pg de T3. 

Indications 

• Hypothyroidies definitives (involutions thyroidiennes, 
suites des thyroidectomies totales, de traitement par l’iode 
radioactif ou de radiotherapie, maladie de Hashimoto). 
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Le traitement substitutif est present a vie. La posologie 
initiale et 1’ augmentation du traitement sont d’autant 
plus faibles que le sujet est age, rhypothyroldie ancienne 
et severe. Le traitement est surveille au plan clinique ; 
L adaptation de la TSH est lente, et sa determination 
n’est recommandee qu’au-dela de 6 semaines apres 
l’adoption de la posologie d’entretien. Celle-ci est ordi- 
nairement proche de 1,6 pg/kg/j. Le but du traitement est 
d’obtenir la normalisation de la TSH (proche de 1 mU/L). 
Une fois obtenu cet objectif, un controle de la seule TSH 
apres 6 mois, puis annuellement, est recommande. 

11 faut se mefier des interferences possibles : reduction 
de T absorption intestinale par les pansements digestifs, 
les sels de fer et le calcium, la colestyramine ; augmentation 
de la clairance metabolique de Thormone par les inducteurs 
enzymatiques (barbituriques. . .). La grossesse, comme 
les traitements oestroprogestatifs, accroissent les besoins 
en hormones thyroi'diennes. 

En cas de survenue d’angor ou de troubles du rythme : 
classiquement, la poursuite du traitement etait contre- 
indiquee (« etre myxoedemateux ou ne pas etre ») ; en 
realite, il faut reduire ou interrompre au moins tempo- 
rairement le traitement. La reprise de celui-ci peut etre 
envisagee avec prudence en hospitalisation, sous sur- 
veillance monitorisee, sous couvert de medications a 
visee coronaire et (ou) antiarythmiques ((3-bloquants, 
derives nitres, calcium-bloqueurs, voire amiodarone). 
Dans certaines formes rebelles, on peut etre amene a 
realiser une exploration angiographique et un pontage 
coronaire avant Tinstauration du traitement hormonal. 

• Autres situations : 

- les hypothyroi'dies induites par l’iode impliquent barret 
de T intoxication, et dans les formes severes et prolongees 
(amiodarone) un traitement substitutif est possible par 
Thormone thyroidienne ; 

- T arret du lithium n’est pas indispensable si l’etat 

psychiatrique le justifie, associe a Thormonemie 
thyroidienne. ■ 

Points Forts a retenir 


• L’hypothyroi'die n’est pas une maladie, 
mais un etat d’hypofonctionnement 

de la thyroi'de dont les causes sont a rechercher. 

• Le myxoedeme est 1’expression cutanee 
et muqueuse des carences en hormones 
thyroi'diennes severes et prolongees. 

• L’hypothyroi'die longtemps prolongee 
est atherogene. 

• L’augmentation de la TSH constitue l’argument 
le plus precieux du diagnostic. 

• L’auto-immunite represente la principale 
cause de la maladie. 

• Le traitement substitutif est le plus souvent 
present a vie, a posologie adaptee. 

La normalisation du taux de la TSH constitue 
le critere d’equilibre de la maladie. 


POURAPPROFONDIR 


Thyroi'dite auto-immune 

L’auto-immunite represente le principal mecanisme implique dans les 
hypothyroi'dies. 

Les auto-anticorps anti-thyroglobuline (anti-Tg) et anti- 
thyroperoxydase (anti-TPO) n’ont sans doute pas de role patho- 
gene direct. En revanche, ils interviennent dans la cytotoxicite cellulaire 
dependante de I’anticorps qui, en liaison avec la lymphocytotoxicite 
directe et I’apoptose, sont responsables des alterations lesionnelles 
du parenchyme thyro'idien. Exceptionnellement peut etre evoque le 
role d’anticorps anti-recepteur deTSH (anticorps bloquants). 

Les arguments en faveur de I’origine auto-immune d’une 
hypothyroid ie sont : 

- cliniques : coincidence d’un vitiligo, d’une canitie, d’une autre maladie 
auto-immune endocrine (insuffisance surrenale, gonadique, diabete 
insulinoprive) ou generale (polyarthrite rhumatoYde, Biermer, maladie 
coeliaque, syndrome de Gougerot-Sjogren), heredite de maladie 
auto-immune ; 

- biologiques : presence de titres accrus d’anticorps antithyroYdiens, 
surtout anti-TPO, parfois anti-Tg, rarement anti-recepteur deTSH ; 

- groupe tissulaire HLAAI B8 DR3 DR4 DR5 DQ7 ; 

- cytologiques :abondance de lymphocytes, de plasmocytes, de leuco- 
cytes par ponction a I’aiguille fine du parenchyme ; 

- echographiques : aspect globalement hypo-echogene ou finement 
heterogene du parenchyme thyroYdien. 

L’hypothyroYdie est rare dans les polyendocrinopathies auto- 
immunes de type I (a debut dans le jeune age, et surtout marquee 
par une hypoparathyroYdie, une insuffisance surrenale, un hypogonadisme, 
une candidose, sans liaison avec HLA et favorisee par une mutation 
d’un gene localise sur le bras court du chromosome 21). El le est 
frequente dans les polyendocrinopathies auto-immunes de type 2 
(predominant chez la femme, apparaissant a partir de 20 a 40 ans, 
s’associant a d’autres maladies endocrines ou generates, liaison avec 
les groupes HLA, DR3 DR4 surtout). 

Les differentes expressions des thyroidites lymphocytaires conduisant 
precocement ou tardivement a P hypothyroid ie sont : 

- la thyroi'dite lymphocytaire a forme atrophique (classique «thyreose 
involutive») ; 

- la thyroi'dite lymphocytaire a forme hypertrophique (thyroi'dite de 
Hashimoto) ; 

- la thyroi'dite lymphocytaire des adolescents ; 

- la thyroi'dite silencieuse du post-partum ; 

- la thyroi'dite auto-immune asymptomatique (sans goitre et sans 
dysfonction thyroidienne) se marquant simplement par la presence 
d’anticorps antithyroYdiens et justifiant le dosage annuel de la TSH ; 

- la thyroi'dite lymphocytaire liee a I’amiodarone, au lithium, aux 
cytokines (interferon a, interleukine 2, GMCSF), post-radique. 


Pour en savoir plus — 

Leclere J, Orgiazzi J, Rousset B, Schlienger B,Wemeau JL. La thyroi'de, 
2 e edition. Paris : Elsevier, 200 1 . 

HypothyroYdies. Monographie. Rev Prat 1 998 ; 48 : 1 986-2036. 
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